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 オートファジーを負に制御する TORC1 やオートファジー関連因子(Atg タンパク質) の酵素活性と
挙動から、脱リン酸化酵素 Ppz1,Ppz2 のオートファジーでの作用点を、Ppz1,Ppz2 を抑制するタンパ




実験 1．Ppz1,Ppz2 を欠損した細胞で Atg タンパク質に蛍光蛋白質 GFP を融合させオートファジー関
連蛋白質の細胞内挙動を観察する。また、Atg タンパク質を直接基質としオートファジー誘導
を負に制御する TORC1 とオートファジー始動の最初の因子の Atg1 の二つのキナーゼの酵素
活性をそれぞれの基質の Vpa34 と Atg13 のリン酸化状態を指標に検証する。 
実験 2. Ppz1,Ppz2 欠損によるオートファジー不全がカリウムトランスポーターTrk1,Trk2 を介する
カリウムの流入に依存しているかどうか、Trk1,2 をさらに欠失し GFP-Atg8 の切断を指標にオ
ートファジー不全が回復するか検討する。 
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実験 3. Ppz1 を抑制するタンパク質として Hal3 が報告されていた。Hal3 は Ppz1 と結合しその働き










































図 2. Ppz1,2 を欠損させると 
Atg1 は集積するが Atg2 はしない 
飢餓状態ではAtgタンパク質が液
胞近傍部に集まることが知られ





いた(図 2)。さらに Atg1 の活性を
測定すると、ppz1,2 二重欠損株で














図 4. Ppz1,2 Trk1,2 四重欠損株では 
オートファジー活性が回復する 
図 3. Ppz1,2 を欠損させると 
Atg1 活性が低下する 
ppz1,2 に加え trk1,2 の四重破壊株ではオートファ
ジー活性は野生株同等に回復した(図 4)。このこと
から Ppz1,2 は Trk1,2 依存的にオートファジーに
関与していることが明らかになった。Ppz1,2 はと
もに栄養状態に関わらず恒常的に細胞膜上に存在
し(図 5)、この局在は Ppz1,2 が細胞膜上のカリウ
ムトランスポーターTrk1,2 を制御するという知見
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以上の結果から、我々は、PPZ1,PPZ2 欠損におけるオートファジー不全は、飢餓時に Ppz1,Ppz2 が
抑制するはずのカリウムトランスポーターTrk1,Trk2 が過剰に働き、細胞内にカリウムが大量に流入
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Hal3 は Ppz1 を抑制するタンパク質のひとつで、飢餓前後の全
Ppz1に対するPpz1に結合しているHal3の量を定量化すると、
飢餓前に比べ飢餓時はその結合量が約半分となった(図 6)。こ
のことから飢餓時は Hal3 による Ppz1 の抑制が外れ、Ppz1 が
活性化できることが分かる。 
図 6.飢餓状態では Ppz1 に結合する 
Hal3 の量が減少する 
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